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FACTOREN DIE EEN INVLOED HEBBEN  
OP DE MEDICAMENTEUZE THERAPIETROUW  
BIJ PATIËNTEN MET SCHIZOFRENIE
Hoewel een continue behandeling met antipsychotica nog steeds aanbevolen wordt 
als de gouden standaardbehandeling van patiënten met schizofrenie, blijken heel 
wat van deze patiënten een gebrekkige therapietrouw te vertonen. Het bevorderen 
van therapietrouw kan evenwel een aanzienlijke impact hebben op zowel de patiënt 
(controle van symptomen en voorkomen van herval) als de samenleving (minder 
hospitalisatiekosten). Om de nefaste gevolgen van een gebrekkige therapietrouw te 
voorkomen, is het daarom belangrijk de factoren te identificeren die de therapietrouw 
beïnvloeden.
Als men de huidige evidentie bekijkt, moet men vaststellen dat er tot op heden weinig 
duidelijk voorspellende factoren voor een goede therapietrouw werden geïdentificeerd. 
Enkel ziekte-inzicht, een positieve houding van de patiënt tegenover zijn of haar medi-
camenteuze behandeling, vroegere therapietrouw en de afwezigheid van middelenmis-
bruik komen op een consistente wijze naar voren als relevante factoren voor een goede 
therapietrouw bij patiënten met schizofrenie. Hoewel bijwerkingen van medicatie vaak 
worden beschouwd als de belangrijkste verklaring voor een slechte therapietrouw, toont 
de meerderheid van de studies aan dat neveneffecten van antipsychotische medicatie 
geen invloed hebben op de therapietrouw. Patiënten met een ernstiger symptomatolo-
gisch ziektebeeld en een slechter neurocognitief functioneren lijken ook per definitie 
niet minder therapietrouw te zijn. Voor tal van andere factoren (bijvoorbeeld de vorm 
van de antipsychotische behandeling of sociale ondersteuning) zijn de resultaten tot op 
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heden nog dubbelzinnig of te beperkt. 
Verder onderzoek is bijgevolg noodzakelijk 
om efficiëntere interventiestrategieën te 
kunnen ontwikkelen voor de aanpak van 
een gebrekkige therapietrouw.
Inleiding
Antipsychotica vormen nog steeds de 
 hoeksteen van de behandeling van schi-
zofrenie. Deze geneesmiddelen dienen 
vaak langdurig toegediend te worden om 
de psychotische symptomen onder controle 
te houden en een herval te voorkomen. Om 
een dergelijk optimaal behandelingseffect 
te realiseren, is het belangrijk dat de patiënt 
zijn of haar medicatie trouw inneemt. Vooral 
tijdens de beginfase van de ziekte is een 
goede therapietrouw relevant, omdat deze 
een belangrijke voorspeller is voor het 
 verdere verloop van de ziekte. Een 
meta-analyse van longitudinale studies 
(≥ 12 maanden follow-up), elk bestaande 
uit minimum 80% patiënten met een eerste 
psychotische episode, toonde bijvoorbeeld 
aan dat patiënten met een gebrekkige the-
rapietrouw tot viermaal toe meer risico 
(Odds Ratio, OR = 4,09; 95%BI: 2,55-
6,56; p < 0,01) liepen om te hervallen (1). 
Daarom beveelt de World Federation of 
Societies of Biological Psychiatry (WFSBP) 
dan ook een continue behandeling aan (2), 
en adviseren klinische richtlijnen voor de 
behandeling van patiënten met schizofrenie 
de toediening met antipsychotica niet te 
onderbreken (3). 
Ondanks de belangrijkheid van een conti-
nue medicamenteuze behandeling voor de 
prognose van de ziekte, kan een goede 
therapietrouw misschien wel als de groot-
ste uitdaging bij de behandeling van pati-
enten met schizofrenie worden geduid, 
aangezien tot de helft van de behandelde 
patiënten een gebrekkige therapietrouw 
kunnen vertonen (4, 5). Om de nefaste 
gevolgen van een gebrekkige therapie-
trouw te voorkomen, is het daarom belang-
rijk de factoren te identificeren die de 
therapietrouw op een negatieve (of posi-
tieve) wijze beïnvloeden. Het doel van dit 
artikel is dan ook een systematisch over-
zicht te geven van de factoren die een 
invloed kunnen hebben op de medica-
menteuze therapietrouw van patiënten 
met schizofrenie. De hierna volgende 
bespreking is voor het merendeel geba-
seerd op grootschalige (vaak prospectieve) 
studies en overzichtsartikels die gepubli-
ceerd zijn sinds het jaar 2000.
Factoren die een invloed hebben 
op de medicamenteuze 
therapietrouw van patiënten  
met schizofrenie
Een enquête (6), uitgevoerd onder experts, 
toonde aan dat deze clinici heel wat facto-
ren vermelden die een invloed kunnen 
hebben op de therapietrouw van patiënten 
met schizofrenie. Deze die zij echter als de 
belangrijkste aanduidden, waren ‘een 
gebrekkig inzicht van de patiënt in zijn of 
haar ziekte’ en ‘het lijden dat gepaard gaat 
met persisterende neveneffecten of met de 
vrees voor mogelijke neveneffecten van de 
antipsychotische medicatie’. Een recente 
systematische overzichtsstudie (5) beves-
tigde ‘gebrekkig ziekte-inzicht’ als een 
 factor die consistent geassocieerd is met 
een gebrekkige therapietrouw. Daarnaast 
identificeerde deze studie ook ‘een posi-
tieve houding ten aanzien van de medicatie’ 
als een consistente terug kerende factor 
voor een goede therapietrouw.
Partiële of gebrekkige therapietrouw bij 
patiënten met schizofrenie is een multifac-
torieel fenomeen (7). Doorgaans worden 
vier groepen factoren onderscheiden die 
de therapietrouw beïnvloeden: 
- factoren die te maken hebben met de 
ziekte en de patiënt; 
- behandelingsgebonden factoren; 
- factoren die te maken hebben met de 
arts en het verzorgend personeel 
(therapeutische alliantie);
- omgevingsfactoren (7-9).
Ziekte- en patiëntgerelateerde factoren
Ziektegerelateerde factoren
Ernst van de pathologie
Verschillende studies (10) wijzen op een 
direct verband tussen de ernst van het 
ziektebeeld en de mate van therapietrouw. 
Zo kunnen patiënten met achtervolgings- 
of grootheidswanen meer afkerig zijn om 
hun medicatie in te nemen. Ook de aan-
wezigheid van ernstige negatieve sympto-
men kan interfereren met de wens of de 
mogelijkheid van de patiënt om zijn of haar 
medicatie getrouw in te nemen (8). De 
perceptie van de patiënt omtrent het 
mogelijke voordeel van het volgen van een 
medicamenteuze behandeling kan ook 
voor een belangrijk deel bepaald worden 
door de ernst van de pathologie. Zo kun-
nen patiënten met een ernstiger sympto-
matologisch ziektebeeld minder geneigd 
zijn om herval als een mogelijk negatief 
gevolg van een gebrekkige therapietrouw 
te zien (11). Toch is de ernst van de patho-
logie geen consistente voorspellende fac-
tor: er bestaan ook talloze studies (5, 12, 
13) die geen verband vonden met thera-
pietrouw. Daarenboven blijkt uit onderzoek 
dat patiënten met een slechter neurocog-
nitief functioneren niet noodzakelijk min-
der therapietrouw zijn (5, 12).
Gebrekkig ziekte-inzicht
Een substantieel deel van de patiënten 
met schizofrenie hebben een gebrekkig, 
of zelfs helemaal geen inzicht in hun 
ziekte, waardoor ze zich weinig of niet 
Therapietrouw, vooral ti jdens de 
beginfase van de behandeling van 
schizofrenie,  is een belangri jke 
voorspeller voor het verdere verloop van 
de ziekte. Daarom is het relevant de 
factoren te identif iceren die de 
therapietrouw beïnvloeden.
De ernst van de pathologie blijkt geen 
consistente voorspellende factor van 
the rap ie t rouw te  z i jn .  Ook  de 
aanwezigheid van een cognitief 
disfunctioneren bij de patiënt hoeft niet 
noodzakelijk nadelig te zijn voor de 
medicamenteuze therapietrouw.
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bewust zijn van de symptomen en conse-
quenties van hun ziekte. Experts identifi-
ceerden een gebrekkig ziekte-inzicht als 
de belangrijkste bepalende factor van the-
rapietrouw (6). Dit werd recent bevestigd 
door een systematische overzichtsstudie 
(5). De meeste studies tonen een recht-
streeks verband aan tussen ziekte-inzicht 
en therapietrouw, waarbij meer ziekte- 
inzicht aanleiding geeft tot en een betere 
therapietrouw (5-8,11). Patiënten die wei-
geren te aanvaarden dat ze ziek zijn door 
een gebrekkig ziekte-inzicht, zien hun 
symptomen niet als problematisch en zul-
len bijgevolg niet gemotiveerd zijn om deze 
te laten behandelen, o.a. door het aan-
vaarden van medicatie (9).
Patiëntgerelateerde factoren
Er kunnen zes patiëntgerelateerde facto-
ren onderscheiden worden: socio-demo-
grafische kenmerken, middelmisbruik, 
overtuigingen omtrent medicatie, vroegere 
therapietrouw, obesitas en religieuze en 
spirituele factoren (10).
Socio-demografische kenmerken
De literatuur hieromtrent is contradicto-
risch. Hoewel een reeks studies geen ver-
band aantoonden tussen therapietrouw en 
socio-demografische kenmerken zoals 
geslacht, leeftijd, familiale of huwelijkssta-
tus, etniciteit, beroepsstatus of professio-
nele kwalificatie en onderwijsniveau, rap-
porteerden andere onderzoekingen wel 
een verband tussen beide variabelen (10). 
Volgens deze laatste studies zou er een 
positief verband bestaan tussen therapie-
trouw en een hogere leeftijd, een hoger 
onderwijsniveau, de gehuwde status, het 
vrouwelijke geslacht en een actieve 
beroepsloopbaan (5, 8, 10). Een studie 
(14) stelde tevens vast dat patiënten die 
tot het blanke ras behoren, in vergelijking 
met patiënten van Afro-Amerikaanse ori-
gine, meer geneigd zouden zijn om 
getrouw hun medicatie in te nemen. 
Ondanks de tegenstrijdige bevindingen 
over de studies heen hebben jonge, man-
nelijke individuen met een lage socio-eco-
nomische status wellicht het hoogste risi-
cop ro f i e l  v oo r  een  geb rekk i ge 
therapietrouw (5).
Middelenmisbruik
De meeste studies stellen een negatieve 
relatie tussen middelenmisbruik en thera-
pietrouw vast (5, 8, 10, 12, 15). Een van 
deze studies (15) vond dat bijna één derde 
van de niet-therapietrouwe patiënten met 
schizofrenie een dubbeldiagnose had, 
tegenover slechts één vijfde van de thera-
pietrouwe patiënten.
Overtuigingen omtrent medicatie
De wijze waarop een patiënt over medica-
tie denkt, blijkt ook een belangrijke factor 
voor therapietrouw te zijn. Patiënten die 
overtuigd zijn van de noodzaak van medi-
catie of het vertrouwen hebben dat de 
medicatie die ze dienen in te nemen een 
positief effect zal hebben op hun dagda-
gelijkse leven, zullen gemakkelijker thera-
pietrouw zijn dan bijvoorbeeld patiënten 
die geloven dat medicatie niet nodig is of 
niet werkt (5, 7, 8, 10, 16, 17). Een 
recente meta-analyse van 14 studies, die 
uitgevoerd werden tussen 1980 en 2010, 
toonde een klein tot matig effect van een 
positieve houding van de patiënt tegenover 
medicatie op therapietrouw aan (18). Deze 
gegevens tonen aan dat het beslissings-
proces van de patiënt relevant is voor de 
klinische uitkomst van een behandeling.
Vroegere therapietrouw
De mate waarin patiënten voor of bij de start 
van de medicamenteuze behandeling 
therapietrouw zijn, blijkt een belangrijke 
voorspellende factor te zijn voor latere 
therapietrouw (5, 9). Een studie (15) toonde 
aan dat patiënten tijdens het eerste jaar van 
de medicamenteuze behandeling tot 
driemaal (OR = 3,1; 95%BI: 2,0-4,8; 
p < 0,001) toe meer geneigd zullen zijn om 
niet-therapietrouw te zijn, als zij in de vier 
weken voor de start van de behandeling 
rapporteerden niet-therapietrouw te zijn.
Obesitas
Er blijkt een relatie te bestaan tussen het 
al dan niet obees zijn van de patiënt en de 
mate van therapietrouw. Patiënten die 
lijden ten gevolge van het feit dat ze met 
overgewicht of obesitas te kampen 
hebben, zijn meer geneigd om een 
gebrekkige therapietrouw te vertonen (10). 
Een studie (19) stelde vast dat obese 
patiënten met schizofrenie tot tweemaal 
toe (OR = 2,5; 95%BI: 1,1-5,5, p = 0,022) 
minder geneigd waren therapietrouw te 
zijn, in vergelijking met hen die een 
normale BMI (Body Mass Index) hadden.
Religieuze en spirituele factoren
Een studie (15) ste lde vast  dat 
therapietrouwe patiënten, in vergelijking 
met niet-therapietrouwe patiënten,  een 
actievere betrokkenheid in religieuze 
praktijken bleken te vertonen.
Behandelingsgerelateerde factoren
Neveneffecten
Hoewel het ontegensprekelijk is dat 
sommige patiënten de inname van hun 
medicat ie zul len stopzetten door 
neveneffecten (7), vormt het wellicht een 
opvallende vaststelling dat de meerderheid 
van de studies aantonen dat neveneffecten 
van antipsychotische medicatie geen 
invloed hebben op de therapietrouw 
(5, 13). De enkele (prospectieve) studies 
(11, 21) die wel een verband vonden, 
lijken aan te geven dat voor één derde tot 
de helft van de patiënten met schizofrenie 
medicatiegerelateerde neveneffecten een 
belangrijke belemmeringen kunnen 
vormen voor hun medicatietrouw. 
Evidentie suggereert dat het geloof en 
vertrouwen van de patiënt in de 
werkzaamheid van zijn of haar medicatie 
een positieve invloed zal hebben op de 
therapietrouw.
Bijwerkingen worden vaak beschouwd als 
de belangrijkste verklaring voor een 
gebrekkige therapietrouw. Een overzicht 
van de literatuur laat evenwel zien dat de 
meerderheid van de studies aantonen dat 
neveneffecten van antipsychotische 
medicatie geen invloed hebben op de 
therapietrouw.
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Van alle antipsychotische neveneffecten 
zouden gewichtstoename (vooral bij 
vrouwen) en overmatige sedatie de meest 
invloedrijke zijn die de therapietrouw in het 
gedrang kunnen brengen.
Uitgaande van bovenstaande onderzoeks-
gegevens kan men dus stellen dat heel wat 
patiënten met schizofrenie, die te kampen 
hebben met neveneffecten van medicatie, 
niet noodzakelijk een gebrekkige therapie-
trouw zullen vertonen (22, 23). Patiënten 
voor wie de werkzaamheid van de medi-
catie centraler staat in hun perceptie van 
de medicamenteuze behandeling dan de 
afschrikwekkende gevolgen van hun 
neveneffecten, zullen ondanks de aanwe-
zigheid van deze neveneffecten toch the-
rapietrouw blijven (10).
Vorm (orale vormen versus vormen met 
verlengde afgifte) en klasse (typische 
versus atypische) van antipsychotische 
therapie
Er bestaat geen eenduidigheid in de 
wetenschappelijke literatuur omtrent de 
vraag of het gebruik van atypische (of een 
switch van typische naar atypische) anti-
psychotica de therapietrouw bij patiënten 
met schizofrenie zou verhogen (5, 10). Een 
andere vaststelling, die wellicht als con-
tra-intuïtief aangeduid kan worden, is dat 
ook de wijze van toediening van het anti-
psychoticum (oraal versus langwerkend) op 
het eerste zicht geen impact lijkt te hebben 
op de therapietrouw. Zo stelde een recente 
meta-analyse van 21 gecontroleerde 
gerandomiseerde studies (N = 5,176) (24) 
vast dat de vormen met verlengde afgifte 
op het vlak van therapietrouw vergelijkbaar 
zijn met de orale vormen (relative risk, RR 
= 0,77; 95%BI: 0,49–1,22, p = 0,22). In 
niet-gerandomiseerde, observationele stu-
dies (25) leveren antipsychotica met ver-
lengde afgifte echter wel significante voor-
delen op (26). Er is het vermoeden dat 
gerandomiseerde studies het verschil tus-
sen de groepen onder orale behandeling 
en de behandeling met verlengde werking 
doen vervagen en dus de voordelen onder-
schatten van deze laatste om de therapie-
trouw te verhogen (27).
Factoren die te maken hebben met de 
arts en/of het verzorgend personeel
Therapeutische relatie of alliantie
Hoewel de relationele band met de behan-
delende psychiater zowel bij therapie-
trouwe als niet-therapietrouwe patiënten 
goed kan zijn, worden ‘moeilijkheden bij 
het opbouwen van een therapeutische 
alliantie’ en een ‘slechte relatie tussen de 
clinicus en de patiënt’ onder de belang-
rijke voorspellers van een gebrekkige the-
rapietrouw gerekend. Ook het hebben van 
een ‘goede relatie met de klinische staf’ is 
een belangrijke voorspeller van een goede 
therapietrouw (6, 16, 28). Therapietrouwe 
patiënten hebben meer vertrouwen in hun 
behandelende geneesheer en koesteren 
ook de verwachting dat psychiaters hen 
kunnen helpen tijdens hun behandelings-
proces (23). 
Het bevragen van de patiënt naar zijn of 
haar therapietrouw door de psychiater kan 
er ook voor zorgen dat de patiënt zijn 
medicatie op een consequente manier 
inneemt. Een regelmatige bevraging van 
de therapietrouw van de patiënt door zijn 
of haar verwanten daarentegen kan nefast 
zijn voor de continuïteit van de medica-
menteuze behandeling (22).
Psycho-educatie
Het kan zijn dat patiënten door een gebrek 
aan informatie niet weten wat ze moeten 
verwachten omtrent hun behandeling 
(risico op neveneffecten, tijdstip van res-
pons…). De aard en de uitgebreidheid van 
de psycho-educatie kan in dat opzicht een 
positieve invloed hebben op de therapie-
trouw van de patiënt (7).
Omgevingsgerelateerde factoren
Externe of omgevingsgerelateerde factoren 
omvatten de steun van familie en verwanten, 
de leefomstandigheden waarin de patiënt 
vertoeft en het stigma door zijn of haar ziekte.
Een positieve perceptie van patiënten 
omtrent de medicamenteuze behandeling 
kan ervoor  zorgen dat z i j  toch 
therapietrouw zullen blijven ondanks de 
aanwezigheid van antipsychotische 
neveneffecten.
Bepalende factoren  
van therapietrouw
Potentieel bepalende factoren  
van therapietrouw
Weinig bepalende factoren  
van therapietrouw
• Gebrekkig ziekte-inzicht




• Vorm van antipsychotica (orale vormen versus 








• Ernst van de pathologie
• Neurocognitief dysfunctioneren
• Neveneffecten van antipsychotica
• Klasse van antipsychotica (atypische versus 
typische antipsychotica)
Tabel 1: Factoren die een invloed hebben op de medicamenteuze therapietrouw van patiënten met schizofrenie.
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Sociale ondersteuning en omkadering
Evidentie voor de impact van deze factor 
op therapietrouw is contradictorisch. Som-
mige studies toonden aan dat een goede 
ondersteuning vanuit de familie en sociale 
omgeving van de patiënt, alsook een gro-
tere betrokkenheid van de patiënt in soci-
ale activiteiten de therapietrouw kunnen 
bevorderen (6, 29). Andere studies von-
den geen evidentie voor een verband tus-
sen familiale en sociale ondersteuning en 
therapietrouw (5). Diverse studies lijken er 
wel op te wijzen dat deze factor vooral 
belangrijk is wanneer het gaat om jonge 
patiënten (5).
Leefomstandigheden
Gedesorganiseerde of chaotische leefom-
standigheden, financiële problemen en 
huisvestingsproblemen zijn voorspellers 
van een gebrekkige therapietrouw (6).
Stigma
Het stigma dat gepaard gaat met de inname 
van medicatie is een vaak voorkomende 
barrière voor een goede therapietrouw (10).
Tabel 1 geeft een overzicht weer van de 
mate waarin diverse factoren een invloed 
kunnen hebben op de medicamenteuze 
therapietrouw van patiënten met schizo-
frenie (Tabel 1).
Conclusie
Als men de onderzoeksgegevens met 
betrekking tot therapietrouw bij patiënten 
met schizofrenie bekijkt, moet men vast-
stellen dat er tot op heden weinig duidelijk 
voorspellende factoren voor een goede the-
rapietrouw werden geïdentificeerd. Hoewel 
ziekte-inzicht, een positieve houding van de 
patiënt tegenover zijn of haar medicamen-
teuze behandeling, vroegere therapietrouw 
en de afwezigheid van middelenmisbruik 
de meest relevante factoren blijken te zijn 
voor een goede therapietrouw bij patiënten 
met schizofrenie, zijn grootschalige, pros-
pectieve en langetermijnstudies naar de 
mogelijke relevante impact van diverse 
andere factoren (zoals de vorm van de anti-
psychotische behandeling en sociale 
ondersteuning) dringend noodzakelijk. De 
opvallende heterogeniteit in onderzoeksre-
sultaten die kan worden vastgesteld in dit 
onderzoeksdomein beperkt namelijk in 
belangrijke mate de ontwikkeling van evi-
dence-basedstrategieën om de therapie-
trouw van deze patiënten te optimaliseren. 
Dit wordt nog prangender als men rekening 
houdt met het feit dat therapietrouw een 
dynamisch fenomeen is dat fluctueert over 
de tijd heen. Desondanks toont dit over-
zichtsartikel aan dat de analyse van het-
geen patiënten begrijpen en geloven 
omtrent de behandeling die door de clini-
cus aangeboden wordt, ontegensprekelijk 
belangrijk is voor het bewerkstelligen van 
een goede therapietrouw.
Referenties op aanvraag.
De opvallende heterogeniteit in onderzoeksresultaten 
die kan worden vastgesteld in dit onderzoeksdomein 
beperkt namelijk in belangrijke mate de ontwikkeling 
van evidence-basedstrategieën om de therapietrouw 
van deze patiënten te optimaliseren.
